Komentar

k suhrnu odporucani Europskej kardiologickej spolocnosti
pre diagnostiku a liecbu akutneho srdcového zlyhavania

Odportcania pre diagnostiku ¢i lie¢bu, publikované velkymi
odbornymi spolocnostami, maju za ciel informovat lekarov o prino-
se/riziku diagnostického a/alebo liecebného pristupu. Odporicania
poméhaju pri rozhodovani v celkovom manazmente chorych. Defi-
nitivne rozhodnutie vak vZdy zostava na konkrétnom lekarovi, pri
konkrétnom pacientovi a v danej konkrétnej situdcii. Hoci pozia-
davky na vypracovanie tychto odportcant su jasne definované (pre-
hlad problému expertmi v danom probléme, prehlad o vSetkych
dostupnych informaciach v danom probléme, analyza tychto infor-
mécif expertmi, nezévisly, t. j. neovplyvneny vystup pre prax), nie
vietky odporucania ich splnaju. Zda sa, ze Eurdpska kardiologicka
spolocnost je schopna tito naro¢nd tlohu plnif na najvysej Grovni.
Od nés, ktori sa pokisame ,,adaptovat™ ¢i ,,uviest” do Zivota v naSom
prostredi tieto odporicania, sa ziada nielen predlozenie odporica-
ni, ale i podpora ich uvedenia do praxe a do Zivota. Ocakava sa tiez
reanalyza ich uplatnenia v praxi. Bez Vas, kolegovia a priatelia, to
vSak nejde. KedZe toto su prvé odportcania pre liecbu pacientov s
akutnymi formami srdcového zlyhavania pre rutinnd prax, potesi-
me sa preto i Vasim skisenostiam a ndzorom v tejto oblasti. Spo-
loéne snéd zlep$ime osud tychto tazko chorych 0sob.

Predkladdme Vam komentdr ¢i stanovisko k odporti¢aniam pre
diagnostiku a liecbu dospelych osob s akitnym srdcovym zlyhava-
nim (ASZ) (uprednostiiujeme termin ,,aktitne srdcové zlyhdvanie“
pred terminom ,,akutne srdcové zlyhanie®).

Epidemiolégia/etiolégia
akutneho srdcového zlyhavania

Napriek skutocnosti, Ze mortalita i morbidita v dosledku koro-
narnej artériovej choroby srdca a artériovej hypertenzie ma vo vy-
spelych krajinach klesajiici trend, srdcové zlyhavanie predstavuje
skuto¢nu epidémiu s vysokou mortalitou a astronomickym lieceb-
nym finanénym rozpoctom (10 — 38 milidrd USA dolarov). ASZ
s prevalenciou asi 2 % — 6 % je jednym z najcastejsich syndrémov
v emergentnej medicine, stdle s vysokou hospitaliza¢nou mortali-
tou. Epidemiologické udaje a Studie, ktoré sa zaoberaju liecbou
ASZ, podstatne zaostdvaji oproti idajom a $tididm s chronickym
srdcovym zlyhdvanim alebo s akitnym infarktom myokardu (AIM).
Zavaznost ASZ a potrebu prvych odporicani dokumentuje aj pre-
trvavajiica skutocnost, Ze pocet hospitalizicii/rok pre ASZ prevySu-
je v USA pocet hospitalizcii/rok pre AIM (ASZ: 995 000 vs AIM:
795 000), frekvencia rehospitalizécii pre ASZ je oproti AIM vyso-
k4, chybaju tiez rozsiahle placebom kontrolované stidie (ASZ: 2 vs
AIM: > 100), taktiez mortalita je vysSia oproti AIM (ASZ: 10 %/60
den vs AIM: 3 -9 %/30den) (1). Citacie o ASZ - tejto ,,Popolusky
v problematike srdcového zlyhdvania — st zriedkavé (ASZ: 172 vs
AIM: 5 113, 1idaj za roky 2001 — 2004) (1). Zdoraznenim uvedenej
skutocnosti je aj to, Ze v predkladanych odporti¢aniach si zdvery
odporucani v kontexte mediciny dokazov (,evidence based medici-
ne®) vacsinou v indikacnej triede ,,I1“ s troviiou dokazu ,,C*.

Potesitelné je, Ze okrem doterajsich zriedkavych prehladov o
ASZ (Acute Heart Forum 2001 s naSou participaciou, EuroHeart
Failure Forum 2003) v si¢asnosti uz mozeme vyuzivat rozsiahly
americky register ASZ ,ADHERE" (Acute Decompensated HE-
art Failure National REgistry) a francizsku Studiu ,, EFFICA* (Epi-
demiologie Francaise de I'Insuffisance Cardiaque Aigue) (2 - 4).
AZ 20 % pacientov s ASZ pri prijati do nemocnice mé diastolickd
dysfunkciu pri ejekénej frakcii favej srdcovej komory nad 40 % a
dekompenzované chronické kongestivne srdcové zlyhdvanie sa vy-
skytuje u 30 % pacientov s ASZ (1, 4).

Predlzovanie veku vo vyspelych krajinich a zlepSena starostli-
vost 0 pacientov s kardiovaskularnym ochorenim (najmé s ICHS a
jej akatnymi formami) zvySuju vyskyt pacientov v termindlnej faze
kardiovaskularneho ochorenia, t. j. zvySuju vyskyt pripadov chro-
nického srdcového zlyhdvania (SZ). To je hlavna ,,zivna poda“ pre
vznik akudtnych foriem/epizod SZ, pretoze ,fragilita“ tychto pacien-
tov (dand vekom, zniZenou liekovou kompliance, komorbiditami,
Castou renalnou dysfunkciou, hepatdlnou dysfunkciou, ¢asto pre-
konanym infarktom myokardu, pritomnou chronickou ischémiou
myokardu, polyfarmakoterapiou, anémiou...) je velkd. Pacienti
s ASZ na pozadi chronického SZ maju velmi zli progndzu, najmé
pri vzniku akidtneho infarktu myokardu (roénd mortalita tu byva az
30 %) (5). Odhady rizika mortality a rehospitalizacie do 60 dni od
prijatia varfruji medzi 30 — 60 % v zavislosti od charakteristik po-
stihnutych pacientov (2). Akitna dekompenzacia chorych
s chronickym SZ je jednou z najcastejsich indikécii k hospitalizacii
pacientov v USA a odCerpa 75 % finanénych nakladov v rdmci sta-
rostlivosti o pacientov so srdcovym zlyhdvanim. Az 40 % tychto pa-
cientov zomiera do roka po akttnej exacerbacii chronického SZ.

Definicia a klasifikacia

Klinicky syndrém ASZ zahfna heterogénnu populdciu pacien-
tov a ide o klinicky stav rychlo vzniknutych symptémov a prejavov
abnormélne;j srdcovej (systolickej a/alebo diastolickej) funkcie. Casto
je to Zivot ohrozujice ,,ochorenie®, ktoré vyZaduje hospitalizéciu
na intenzivnej jednotke a okamziti lie¢ebni intervenciu. Intenzita
a charakter prejavov mozu byt niekolkoraké: (a) akitna srdcovd
dekompenzdcia s potrebou okamzitej liecby, (b) hypertonickd kri-
za s prejavmi favokomorového srdcového zlyhdvania (niekedy az
charakteru plicneho edému), (c) plicny edém s ohrozenim Zivota
(nie na zaklade arteridlnej hypertenzie) a (d) kardiogénny Sok. Zried-
kavejSie sa stretneme so septickym Sokom ¢i inou pricinou zlyhava-
nia srdca s vysokym minttovym vydajom (fazka anémia, tyreotoxi-
koza), alebo so zlyhdvanim najmé pravého srdca. Pre akitne formy
SZ v stvislosti s akitnym korondrnym syndréomom mame este
k dispozicii klinicki klasifikdciu podla Killipa-Kimbala (v§eobecne
zndma a pouzivand) a Forresterovi (hemodynamicki) klasifikdciu
(vSeobecne zndma, nie vSak Casto pouzivand). UzZitocnd je tiez kli-
nicka klasifikdcia intenzity ASZ: trieda I (,,pacient je“ teply a su-
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chy, t. j. bez edémov a s dobrou perfiziou tkaniv), trieda II (,je”
teply a vlhky, t. j. s edémami, ale s dobrou tkanivovou perfiziou),
trieda III (studeny a suchy, t. j. v hypoperfizii organizmu bez opu-
chového stavu) a trieda IV (studeny a vlhky, t. j. v hypoperfizii a s
opuchovym stavom).

Patofyziologia
akutneho srdcového zlyhavania

Patofyzioldgia ASZ je zlozita, ale spolocnym menovatelom je
neschopnost myokardu udrzat srdcovy vydaj v dostatocnej velkosti
pre potreby organizmu. NajcastejSie treba riesif problém myokar-
dialnej ischémie — bud akitnej formy (tzv. omraceny myokard), ale-
bo formy chronickej (tzv. hibernovany myokard). Dnes méme dia-
gnostické néstroje, ktorymi mozno pritomnost tychto (aj inych)
pricinnych faktorov lahko zistit, a madme i nastroje ¢i liecebné po-
stupy ako ich zmiernif ¢i odstranit.

Diagnostika

Riadime sa klinickym stavom i odpovedou na liecbu. Pri dia-
gnostike pomaha EKG vySetrenie (zisti infarkt myokardu, pritom-
nost myokardidlnej ischémie ¢i arytmiu), RTG vySetrenie hrudnika
(zisti pritomnost aj intenzitu favostrannej kardidlnej dekompenza-
cie), ECHOKG vysetrenie (preukdze systolicku ¢i diastolickd dys-
funkciu, velkost srdcovych oddielov, regurgitacie chlopni a iné kom-
plikacie: ruptira prepazok, vypotok, intrakavitdrnu trombézu, iné
nalezy...) a biochemické vysetrenia (BNP v sére, diagnostika rendl-
nej dysfunkcie, pritomnost diabetu, pritomnost mineralnej dysba-
lancie pri arytmidch a iné vySetrenia) ¢i hematologické vysetrenie
(anémia, protrombotické stavy, pocet trombocytov, hodnotenie INR
pri antikoagulacnej liecbe).

Lie¢ba: ciele a pristupy

Manazment chorych s ASZ sa odvija od patofyziologického
pochopenia ASZ. Dve skuto¢nosti udrziavali urcity pesimizmus a
sklamanie v kontexte farmakologickej liecby ASZ. Prva skutoc-
nost je, ze za ostatnych 15 rokov (od roku 1987 do rokov 2001 -
2002) nebol schvaleny ziaden novy preparat, ¢i uz inotropny alebo
vazodilatacny pri liecbe chorych s ASZ. Druhd skutocnost je, ze
metaanalyza §tudif s inotropnou vnttrozilovou podporou u pacien-
tov so srdcovym zlyhdvanim poukazala na trend zvySenia mortality,
a navySe perordlne inotropné pripravky (ibopamin, milrinon) boli
nevhodné.

Bezprostrednym cielom liecby chorého s ASZ je zlepsit symp-
tomy a stabilizovaf hemodynamicky stav. Najlepsie je hospitalizo-
vat a prijaf pacienta na ,intenzivku®, kde je k dispozicii nielen ski-
seny persondl, ale i moznost monitorovania stavu pacienta a
dostupnost vySetreni (EKG, ECHOKG, RTG hrudnika, biochemic-
ké vySetrenie). Tieto vySetrenia potom urcuji dalsi liecebny postup.
Invazivne monitorovanie treba starostlivo, citlivo, ale nie rutinne
indikovat. V predkladanych odporticaniach je uvedend medicina
dokazov v tejto oblasti invazivneho monitorovania vacsinou
v indikacne;j triede ,,IIb“ a na hladine dokazov ,,C“. Treba preto
pockaf na definitivne zavery novych stidii (ESCAPE).

V kontexte komplexnej liecby chorych s ASZ mdzeme vseobec-
ne povedat, ze tito pacienti si zranitelni v mnohych smeroch: (a)
Tahko akviruji nozokomidlne infekcie (respiracné, mocové), ktoré
treba okamzite liecit, (b) u diabetikov (prediabetikov) dochddza
casto k metabolickej dekompenzacii, ktora zhorSuje prognézu pa-
cientov a tiez vyzaduje okamzitu intervenciu, (c) treba predchadzat
¢i liecit katabolicky stav a (d) predist/liecif rendlnu dysfunkciu.

Pri liecbe zabezpecujeme dobri saturdciu krvi kyslikom (riesi-
me tym nielen myokardidlnu ischémiu a dysfunkciu, ale i dysfunk-
ciu dalsich organov), niekedy aj vyuzitim ventilacnej (pristrojovej)
podpory. Medzi pouzivané farmakd patri morfin (najmé u pacienta
s fazkym dyspnoe), ktory zabezpecuje aj venodilataciu, dalej anti-
koagulacna liecba (akutny koronarny syndrom, predsiefiova fibrila-
cia, tazké srdcové zlyhanie so stizou), vazodilatacna liecba (nitra-
ty), Casto vendzne aplikované napriklad nitroprusid sodny, ale
v zahranici s dobré skuisenosti s nesiritidom (rekombinantnym lud-
skym BNP intravendzne), liecba diuretikami (preferujeme i. v. liec-
bu kluckovymi diuretikami, mozna je aj ich kombindcia s tiazidmi
i spironolakténom. Jestvuju situdcie, ked zistime rezistenciu na liec-
bu diuretikami alebo nefrotoxicitu ¢i neZiaduce tcinky tejto lieCby
— oba stavy vyznamne zhorSuju progndézu pacientov. Opatrnost sa
ziada s liecbou blokatormi betaadrenergnych receptorov (betablo-
katormi, BB) — osobne ich pokladdme v tejto akitnej faze srdcové-
ho zlyhévania za kontraindikované. Podla naich dostupnych vedo-
mosti nie si doposial randomizované Sttidie s BB pri liecbe ASZ.
Treba vSak rozliSit tri situdcie:

*  Pacienta po stabilizdcii ASZ v rdmci AIM indikujeme na liecbu
BB podanti eSte v nemocnici. V sicasnosti nie je vSak jedno-
znacne dorieSend otazka poddvania BB v ramci liecby AIM pri-
marnou direktnou koronarnou angioplastikou (chybaji v tejto
situdcii randomizované kontrolované studie).

* Pacient chronicky lieceny BB v ramci chronického SZ a ktory
dostal akidtnu epizédu SZ: v tomto pripade uprednostiujeme
podstatne znizit davku BB alebo podla zdvaznosti klinického
stavu prechodne na kratky ¢as vysadif BB a zacat okamzZite kom-
plexnu liecbu ASZ. V pripade potreby pozitivnej inotropnej
podpory je lepsie volif inhibitor fosfodiesterazy III (enoximon
—u nas nedostupny, milrinon), alebo ak nie je pacient v zdvaznej
hypotenzii (< 90 mmHg) levosimendan. V rdmci Slovenska
mozeme iba smutne konStatovat, Ze tato financne naro¢nd ino-
tropna liecba je zriedkavd, a preto vicSina pracovisk pouziva
wklasicki“ pozitivnu inotropnu liecbu — dopamin, dobutamin.
V pripade podévania dobutaminu u chorych na chronickej liec-
be BB je potreba ¢asto vysokodavkovat dobutamin, aby sa do-
siahol jeho inotropny efekt. Pri podévani dobutaminu je po-
trebné vysadit karvedilol, nie je to vSak absolitne nevyhnutné
pre metoprolol (6).

* U chorych s chronickym SZ, ktor{ neboli lieeni BB, sa indiku-
je liecba BB zvycajne po dvoch az $tyroch dnioch po zvlddnuti
ASZ.

Zo skusenosti naSej klinickej praxe mozeme konStatovat, Ze
najvacsi prinos z liecebného podania BB v ramci ASZ (najcastejsie
metoprolol v davke 1,25 mg - 5 mg i. v. podla potreby opakovane a
s prechodom na per os liecbu) maji chori s ,,de novo vzniknutym
ASZ, u ktorych sa prejavuje ischémia, tachykardia a systolickd hy-
pertenzia.

Velkou nadejou pre pacientov s ASZ su dva nové preparaty:

* nesiritid — rekombinovany [udsky mozgovy (B-typ) ntriumu-
reticky peptid, ktory vyznamne okrem iného (inhibicia neuro-
hormélneho a sympatického systému) ovplyviiuje preload, af-
terload, ¢im zvySuje srdcovy vydaj bez priamych inotropnych
tucinkov. Podanie nesiritidu (exogenného natriumuretického
peptidu) je peknou farmakologickou liecbou ASZ podlozenou
patofyziologickym mechanizmom samotného ASZ (zlyhavajui-
ce srdee produkuje BNP...). Nesiritid i. v. oproti i. v. nitrogly-
cerinu signifikantne rychlejSie znizuje vysoky zaklineny tlak
v pliicnici a efekt pretrvava este 24 hodin (7). Chybaji doposial
dokazy o zniZeni mortality a rehospitalizacii chorych s ASZ lie-
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Cenych nesiritidom. V sticasnosti sa okrem in¢ho, skima bez-

pecnost nesiritidu (8). DalSie Studie by mali definitivne upres-

nit liecebné postavenie finanéne ndro¢ného nesiritidu v klinickej
praxi.

* Levosimendan - kalciovy senzitizér, ktory ma Specificky dudl-
ny, doposial nie jednoznacne vysvetleny mechanizmus ucinku

s vyslednym efektom zvySenia kontraktility myokardu (bez po-

treby zvysenia dodavky kalcia do myocytu) a s liecebnym vply-

vom i na systémovu a plicnu cirkuldciu. Levosimendan zlep$u-

je srdcovy vydaj, priaznivo ovplyvituje preload, afterload a

korondrny prietok. Specificky dudlny mechanizmus levosimen-

danu sa skladd z:

a) senzitizdcie kalcia so zvySenim kontraktility myokardu

b) aktivacie draslikovych kanalov so zvySenim venoznej, arté-

riovej a korondrnej vazodilatacie

Prvé Stadie potvrdzuju ,rastici optimizmus® (rychle zlepsenie
hemodynamiky, symptomatoldgie, pretrvavanie zlepSenej kvality
zivota, trend k zniZeniu mortality) pre novsi farmakologicky ma-
nazment tejto tazkej skupiny trpiacich pacientov (7 — 10). Mimo-
riadny prinos pre liecebny manazment ASZ levosimendanom sa
ocakava od vysledkov prebiehajticich mortalitnych $tadii. Nové far-
makologické liecebné postupy mozu pozitivne ovplyvnit nielen sku-
pinu chorych s akiitnou srdcovou dekompenzaciou, ktora je refrak-
térna na doterajSiu klasicku liecbu, ale aj pacientov ¢akajucich na
definitivnu liecbu (preklenutie k transplantécii srdca), dalej pri sta-
voch, kde ,,¢akame® na zotavenie srdca (omraceny myokard), dalej
v paliativnej liecbe alebo aj v rdmci nastavovania pacientov na BB
liecbu.

Predkladané odportcania poskytuji a rozoberaji informacie,
v sulade sucasnej mediciny dokazov, aj o antikoagulacnej liecbe, liec-
be srdcovymi glykozidmi, vazopresormi, ACE inhibitormi, mecha-
nickymi podpornymi obehmi a vztahujd sa aj na chirurgicku liecbu
niektorych zdvaznych Zivotohrozujicich stavov chorych s ASZ.
V ramci Slovenska nedostatkom sticasného manazmentu ASZ je
ndrast skupiny chorych s refraktérnym ASZ alebo s tzv. end-stage
(A)SZ, kvoli nedostatku ,,nepravého” podporného obehu, ktorym
je intraaortdlna balonikova kontrapulzacia (financny problém, za-
Skolenie persondlu), totdlneho chybania v ramci celého Slovenska
mechanickych cirkulaénych podpornych systémov, dalej z financnych
dovodov prakticky nedostupnost tak potrebnej farmakologicke;j lie¢-
by - levosimendanom, milrinonom, enoximonom a nedostatok $pe-
cializovanych a dostato¢ne financne saturovanych centier pre liec-
bu srdcového zlyhdvania.

Sthrne mozeme konstatovat, Ze v rdmci liecby ASZ chybaju
vysledky mortalitnych $tadii tak, ako to napriklad pozndme pri liecbe
akutnych korondrnych syndrémov (protidostickova liecba, farma-
kologicka reperfiizna liecba...). Napriek tomu, ze chyba dostatoc-
ny pocet randomizovanych klinickych $tadii, predkladané odporu-
Cania vychddzajtice z doterajSej klinickej praxe, si cennym prinosom
pre stic¢asny komplexny manazment chorych s ASZ. Tu je cesta sté-
le otvorena pre kazdé pracovisko. Potreba mortalitnych $tadif a zis-
kanie vedomosti o dlhodobom liecebnom benefite chorych s ASZ
st imperativnou poZiadavkou pre naSu kazdodennu klinickd prax.

Na zaver nasho komentara treba ocenit Gsilie Eurépske;j kardio-
logickej spolocnosti a jej Asocicie pre srdcové zlyhdvanie pri tvor-

be préave vychddzajicich odportic¢ani. Vzniklo vyzvou klinickej rea-
lity a potreby nasich pacientov. Bude uzitocné, ak nasi lekari siahnu
po tychto informaciach a prispeju potom kvalitnejSou diagnostikou
i liecbou k zlepSeniu progndzy tychto tazko chorych osob. Odport-
Came tento dokument do pozornosti nielen kardiolégom, ale i in-
ternistom a dal$im intenzivistom. ASZ sa pomaly, ale iste meni z
»Popolusky“ vyskumu srdcového zlyhdvania na ,Princezni®
s novymi poznatkami a vedomostami v ,,smutnom Krélovstve srd-
cového zlyhdvania“.
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